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摘  要 

慢性鼻窦炎(chronic rhinosinusitis, CRS)被定义为指持续12周以上的鼻腔及鼻窦黏膜炎性疾病。患者常

常表现为鼻塞、黏脓性鼻涕、头面部胀痛、嗅觉减退或丧失等症状。基于全球广泛采用且较为直观的医

学分类方法，慢性鼻窦炎可分为无鼻息肉伴随的慢性鼻窦炎(简称CRSsNP)、有鼻息肉伴随的慢性鼻窦炎

(简称CRSwNP)。当前，CRS的确切病因和病理过程仍处于未知状态，然而可能与以下几种情况相关：鼻

腔解剖变异(例如鼻中隔偏移、窦口–鼻道复合体发育异常、钩突位置异常等)、微生物侵袭、免疫功能

异常、纤毛运动障碍、胃食管返流、囊性纤维化、遗传要素以及环境刺激和过敏反应等。CRS可单侧或

双侧出现，双侧情形较为普遍。此症不仅损害患者的生理健康，而且因其持续的周期性发作，对患者

的心理层面亦产生负面影响。鉴于此，深入探究慢性阻塞性呼吸道疾病(CRS)的诱因与病理机制至关重

要。针对这些关键点实施全面性的临床疗法，能够有效提升治疗效果并降低病情反复的风险。该篇论

文着重梳理分析了现阶段学术研究中揭示的慢性鼻窦炎的诱发要素，并跟踪报道了该领域现状的最新

研究成果。 
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Abstract 
Chronic rhinosinusitis (CRS) is characterized as an inflammatory disorder affecting the nasal cavity and 
paranasal sinuses, with a duration exceeding 12 weeks. Patients may present with nasal congestion, 
mucopurulent nasal discharge, head and face swelling pain, reduced or loss of smell and other symp-
toms. According to the widely adopted and more intuitive medical classification worldwide, chronic 
rhinosinusitis can be classified into chronic rhino sinusitis without nasal polyps (abbreviated as CRSsNP) 
and chronic rhino sinusitis with nasal polyps (abbreviated as CRSwNP). At present, the specific patho-
genic factors and pathogenesis of CRS have not been clarified, but it may be related to the following fac-
tors: abnormal nasal anatomy (such as deviated nasal septum, abnormal development of the sinusosto-
mal-nasal tract complex, uncinate process displacement, etc.), microbial infestation, immune dysfunc-
tion, ciliary dysfunction, gastroesophageal reflux, cystic fibrosis, genetic and environmental factors, 
and allergic reactions. CRS can occur either unilaterally or bilaterally, with bilateral occurrence being 
more common. This disease not only affects the physical health of patients, but also causes adverse ef-
fects on the psychological state of patients due to its long-term recurrence. Therefore, it is important 
to investigate the causes and pathogenesis of CRS, and comprehensive treatment for these links in clin-
ical practice is helpful to improve curative effects and reduce risk of recurrence. This paper focuses on 
the triggering factors of chronic rhinosinusitis as revealed in the current academic research and follows 
up the latest research findings in this field. 
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1. 纤毛运动障碍 

1902 年，Stewat 首先报道了一例支气管扩张、鼻窦炎及全内脏转位患者，1933 年，Kartagener 首次

将此类疾病命名为 Kartagener 综合征(Kartagener syndrome, KS)，受制于当时医学科技水平，并未明确其

致病因素，后来随着医学显微科技的发展，发现此类患者的黏膜纤毛由于缺乏蛋白臂导致其运动能力及

清除能力下降，囊性纤维化病患者此项异常是导致慢性鼻窦炎的重要因素，同时慢性鼻窦炎中，一些细

菌如绿脓杆菌、流感嗜血杆菌等可释放某些炎症因子使纤毛运动功能下降、摆动紊乱[1]。中性粒细胞释

放的蛋白分解酶不仅能导致纤毛组织的损害，还能令其运动能力骤降。Shapiro 等[2]研究发现，经过完整

疗程的高效抗生素治疗，能够促使纤毛振动频率恢复至正常水平，同时使黏膜的清洁功能得以重建。因

纤毛广泛存在于人体呼吸道、咽鼓管、咽部及鼻腔鼻窦，PCD 常会出现多个系统的临床症状，如多数 PCD
患者幼儿时期易患中耳炎，胆脂瘤发病风险较高[3]。及时应用高效的抗菌疗法，迅速解除窦口鼻道复合

体的阻塞，对阻断鼻窦炎等疾病的发展、促使疾病的恢复有重要作用。 

2. 鼻窦解剖变异 

窦口鼻道复合体(ostiomeatal complex, OMC)涵盖了以筛漏斗为中心的周边结构，诸如筛漏斗、中鼻

甲、中鼻道、钩突、筛泡、额窦隐窝以及上颌窦的天然开口等部位[4]。一旦鼻腔的解剖变异干扰了窦口

鼻道复合体的引流，便可能导致鼻腔分泌物的积聚与堵塞，从而为细菌和其他病原体的繁衍提供温床。
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这种状况的持续存在，将不可避免地引发鼻窦黏膜的炎症性反应。目前容易影响 OMC 引流进而导致鼻

窦炎发病的相关解剖学变异的常有鼻中隔高位偏曲、鼻丘气房过度气化、中鼻甲过度气化、钩突解剖异

常、筛窦发育异常等。 

2.1. 鼻中隔 

分为软骨部和骨部，其中软骨部分由鼻中隔软骨构成，骨部由筛骨正中板和犁骨构成。鼻中隔位于

左右两侧鼻道之间，是鼻腔的中线支撑结构。目前鼻中隔未有明确定义何为鼻中隔正常的状态，根据其

偏曲分型，可主要分为 C 形、S 形、棘突、嵴突四种，偏曲是最为常见的鼻腔解剖学变异，目前研究表

明，仅有高位鼻中隔偏曲与鼻窦炎有相关[5]。研究者将中鼻甲游离缘处以上位置鼻中隔存在的偏曲定义

为高位偏曲，反之则为低位偏曲。王然等[6]发现，高位偏曲相较于低位偏曲更易导致 CRS 发病率升高。

在对比宽窄两侧鼻窦炎发病情况的研究中，结果显示，窄侧鼻窦较宽侧鼻窦更易出现鼻窦炎，宽侧鼻甲

厚度明显大于窄侧[7]，同时有研究表明，宽侧鼻中隔黏膜化生及淋巴细胞浸润程度要高于窄侧鼻中隔粘

膜[8]。 

2.2. 鼻丘气房 

属于最前端的筛窦气房，这种气房在 98.5%的人群中均有发现，是一种常见的解剖特征。鼻丘气房的

最大前后径为(8.4 ± 1.4) mm，而最大上下径为(10.8 ± 2.3) mm。当鼻丘气房超越鼻额管开口占据额隐窝、

向后挤压筛泡即为鼻丘气房过度气化，过度气化的鼻丘气房会影响额窦及筛窦引流，易导致前组筛窦炎

及筛窦炎。 

2.3. 中鼻甲 

是由附着于鼻腔外侧壁的粘膜组织和中鼻甲骨组成。中鼻甲为鼻腔正常结构，在各种鼻内镜手术中

有着极其重要的解剖学标志作用，常见的中鼻甲变异有反向偏曲和气化。Bolger 等[9]根据其特点将中鼻

甲气化分为板状型、球状型和广泛型，其中广泛型气化属于最为常见的中鼻甲气化类型。广泛型气化的

中鼻甲可阻塞中鼻道，进而影响筛窦与上颌窦的引流，以及黏膜纤毛的正常功能，成为鼻窦炎出现的病

因之一。但目前缺乏量化评估泡状中甲的手段，部分气化不明显的病例可能干扰结果，导致阴性结论的

出现。鼻黏膜炎症患者与健全个体中，中鼻甲骨逆向扭曲的发生率关联尚未有文献明确论述。然而，当

中鼻甲骨向内弯曲，其外凸面与鼻腔外侧的黏膜相接触，往往会导致窦口鼻道引流受阻，这可能是引发

鼻窦炎症的一个重要诱因。 

2.4. 钩突 

位于上颌窦内侧壁，位于上颌骨额突和泪骨之后，在成人中，钩突的平均长度约为 19~32 mm，钩突

上端附着位置多变，根据其附着位置的不同可分为中鼻甲型、上端分叉型、颅底型、纸样板型四种类型。

研究发现，钩突不同类型的解剖学变异和 CRS 的发病相关性也不尽相同，中鼻甲和纸样板型较其余两种

类型的钩突更容易引发 CRS。当附着于中鼻甲和颅底时，额窦沿钩突外侧引流至 OMC。当额窦炎症时，

炎症易影响到筛漏斗。钩突内倾发生率约为 24%，外偏发生率为 17%，外偏易导致筛漏斗狭窄，内倾易

导致中道狭窄，两种情况都会导致 CRS 发病率升高。钩突的肥大、偏曲、气化是常见的解剖变异，若影

响鼻窦引流，与 CRS 发病密切相关[10]。 

2.5. Haller 气房 

又称眶下筛气房，是位于筛泡下方的沿着上颌窦顶壁和眶纸板最下部分的任何气房，包括位于筛漏
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斗内的气房。Haller 气房开口于中鼻道，Haller 气房增大时，可使筛漏斗及上颌窦开口变窄，导致上颌窦

和额窦发生反复性或慢性炎症病变[11]。 

3. 真菌 

众多探究揭示，多种真菌在鼻腔内密集繁殖，然而关于其在慢性鼻窦炎病理机制中的确切角色，目

前缺乏明确的定论[12]。根据共识可将其分为两种类型，即非侵袭性真菌性鼻窦炎(FS)和侵袭性真菌性鼻

窦炎(IFS)，非侵袭性真菌性鼻窦炎(FS)有三种亚型：真菌球(FB)、腐生真菌性鼻窦炎(SFS)和过敏性真菌

性鼻窦炎(AFRS)。同样，侵袭性真菌性鼻窦炎(IFS)有三种亚型：急性侵袭性鼻–鼻窦炎(AIRS)、慢性侵

袭性鼻–鼻窦炎(CIRS)和肉芽肿性浸润性鼻窦炎(GIFS) [13]。常见菌群可有曲霉菌属[14]、白色念珠菌[15]
和格特隐球菌[16]等。研究表明，当白色念珠菌抗原刺激鼻腔黏膜表层细胞时，CRS 不伴鼻息肉患者鼻腔

黏膜内 CD8+ T 细胞的激活程度明显高于其外周血液中的水平。这一现象表明 CD8+ T 细胞对白色念珠

菌展现出独特反应，可能在慢性鼻窦炎的病理过程中扮演关键角色。但是多项实验均未证实抗真菌药对

CRS 有效[17]。目前发现真菌及各种细菌和 CRS 发病可能有多种机制参与。菌群失调、生物膜形成、超

抗原释放被认为可能是 CRS 发生的机制。有学者认为，类似于肠道菌群失调导致肠道炎症的出现，鼻腔

的微生物平衡破坏导致粘膜防御功能下降，引起鼻窦炎症。虽然具体致病机制未明确，但此项假说提供

了另一个研究新思路。 

4. 免疫功能缺陷及紊乱 

免疫缺陷分为原发性免疫缺陷和继发性免疫缺陷。Alqudah等[18]的一项包括1418例患者在内的Meta
分析，发现约有 13%的难治性 CRS 患者存在 Ig 缺乏症。变异性免疫缺陷综合征(common variable immu-
nodeficiency syndrome, CVID)也称迟发性低丙种血症，定义为 IgG 和至少一种其他 Ig 类(IgA 或 IgM)显著

缺乏，再加上暴露于抗原后特异性抗体形成不足的一组疾病[19]。在一项随访 4 年以上的 CVID 的长期研

究中，研究发现 94%的患者存在鼻窦炎症情况[20]。Pohmar [21]认为，即便大部分鼻窦疾病患者并未表现

出免疫系统缺陷，但那些符合特定条件的患者应考虑检测免疫功能，例如每年鼻窦炎发作频率超过三次，

药物适量治疗未见成效，或中断用药后不到一月便再次发作。继发性免疫缺陷可由 HIV 病毒感染、药物、

营养不良引起，多项研究均显示 HIV 患者的 CRS 发病率高于常人[22]。因 CRS 患者常发现存在 CD8+ T
细胞数量水平异常[23]，因此补体系统障碍、T 淋巴细胞功能障碍等的免疫缺陷，可能与 CRS 发病有关。

对于免疫缺陷相关的 CRS 患者，免疫制剂疗法可能有一定的应用价值。 

5. 变态反应 

慢性鼻症与过敏反应之间的联系在医疗领域备受关注。免疫复合物的互动促使众多炎症因子的排放，

导致血管通透性上升及鼻腔黏膜的肿胀。鼻腔黏膜的肿胀阻碍了鼻窦引流，使得鼻腔分泌物积聚，细菌

迅速繁衍，最终引发慢性鼻窦炎(CRS)。据统计，大约有 10%~64%的 CRSwNP 患者同时遭受变应性鼻炎

和支气管哮喘等变应性疾病的困扰[24]。有学者提出，变应性鼻炎与鼻窦炎的同时发生率为 25%~70%。

据统计，约有 11.2%的中国慢性鼻窦炎患者同时患有哮喘，27.4%的患者存在气道高反应性[25]。在西方

国家，CRSwNP 多为 Th2 炎症和嗜酸性粒细胞增多型，而在中国，则多是混合的 Th1/Th2/Th17 炎症模式

[26]。研究发现，在 CRS 患者中，人鼻上皮细胞中 IL-37 水平上调，但在鼻分泌物及鼻息肉组织中，IL-
37 mRNA 与蛋白水平显著降低并与 Th2 细胞因子(IL-4, IL-5, IL-13)呈负相关，但与 Th1 细胞因子无明显

相关性[27]。Soyka 等[28]的研究发现，Th2 释放的 IL-4 会通过降低上皮紧密连接蛋白来削弱粘膜上皮的

屏障能力，增加病菌的定植概率，导致粘膜慢性炎症，进一步导致 CRS 的发生。同时，多项研究表明，
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嗜酸性粒细胞主要在 CRSwNP 表型中观察到。以前认为 CRSsNP 与 Th1 炎症密切相关，而 CRSwNP 与

Th2 炎症更密切相关。然而，CRSsNPs 也可以表现为 Th2 炎症[29]。 
Hamosh 等[30]将变应性炎症对鼻窦炎患者鼻黏膜的影响归纳为四个方面：变应性水肿影响鼻窦口黏

膜，导致鼻窦口通道狭窄或阻塞，伴有黏液过量分泌，导致鼻窦分泌物潴留，进而引起细菌感染；过敏

性水肿也累及鼻窦黏膜，致使鼻腔内黏膜充血堵塞，鼻腔气流阻力增大导致鼻塞，迫使患者口腔呼吸，

引起鼻窦内氧含量减少。另外，由于窦腔内部上皮组织的渗透性提升，导致对微生物的防御功能降低，

从而使得细菌感染易于乘虚而入。过敏性炎症的频繁发生能够增强呼吸通道黏膜对于过敏与非过敏刺激

的敏感度。据此推断，过敏性炎症与 CRS 之间存在着密切的关联。在应对与过敏性鼻炎相关的慢性鼻窦

炎治疗中，仅清除鼻窦通道的堵塞病变，或许难以实现症状的彻底缓解及避免后续感染的预防。 

6. 囊性纤维化 

囊性纤维化(cystic fibrosis, CF)是一种常染色体隐性遗传病。该病是由于第 7 对染色体上的囊性纤维

化跨膜传导调节因子(cystic fibrosis transmembrane conductance regulator, CFTR)的基因突变而导致的。该

病在亚洲较为少见，但在欧美人群中发病率相对较高，发病率在 1/1900~1/3700 之间[31]。CFTR 是位于

细胞膜表面的一种氯离子通道蛋白，在调节体液吸收及体液分泌方面具有重要作用，若该基因发生突变

会导致分泌物阻塞气道、胆道，并且会引起汗腺分泌异常。CF 发病会影响多个器官功能。囊性纤维化患

者肺部症状常表现为慢性支气管炎及支气管扩张。在胰腺癌中，患者主要表现为胰腺的外分泌功能障碍，

胰管阻塞，胰液引流障碍引起患者消化吸收不良，导致患者脂肪泻、营养不良、生长发育迟缓等症状。

若累及鼻窦，主要表现为 CRS 以及鼻息肉等症状。患者粘液分泌较正常人增多，导致鼻腔分泌物黏性增

高和易阻塞鼻窦口引起鼻窦缺氧，进一步加重粘膜水肿，导致正常粘膜纤毛运动障碍及纤毛结构破坏，

最终引起 CRS 相关症状。CF 患者中 CRS 的患病率甚至能接近 100%，鼻息肉患病率能达到 60%以上，

患儿早期即可罹患 CRS 及鼻息肉。一项研究显示，CF 患者的粘膜中存在明显高于正常数目的中性粒细

胞、巨噬细胞，以及水平更高的干扰素和 IL-8，病理特点接近于 Th1 细胞介导的炎症反应[22]。汗液试验

是诊断 CF 的金标准，治疗 CF 引起的 CRS 与一般的鼻窦炎治疗原则接近。药物治疗包括抗生素、激素、

生理盐水鼻腔灌洗，为避免复发，手术常采用较为彻底的鼻窦轮廓化手术。根据研究统计，CF 术后 2 年

复发率在 50%，2~4 年后复发率在 60%~100% [32]。CF 目前缺乏临床治疗指南，但新型药物 CFTR 调节

剂类药物的研究已在进行临床研究，有望推动 CF 进入新的治疗阶段。 

7. 胃食管反流 

胃食道逆流疾病(GERD)指的是胃内容物逆行至食道甚至更高部位，导致的不适症状和相关并发症。

在某些病例中，反流物质可能上升至喉咙和口腔，引发食管之外的症候。胃食管反流患者较正常人更易

患 CRS，许多研究提示 CRS 与 GERD 发病相关，患有 GERD 和 CRS 的患者在服用质子泵抑制剂后，在

改善 GERD 症状的同时，CRS 的症状同时好转[33]，由此可见胃酸的直接刺激引起的炎症反应和黏膜及

纤毛功能的损伤极易引起 CRS 的发生。也有观点认为，GERD 反流导致幽门螺旋杆菌迁移至鼻腔鼻窦，

促进了 CRS 发展。Özdek 等[34]的研究发现，在 23 例中鼻窦炎中，6 例患者患有 GERD 的鼻腔中监测到

幽门螺旋杆菌，但是对照组中未检测到幽门螺旋杆菌。但上述学说都没有严格的随机对照双盲试验验证，

致病机制有待进一步研究。目前常规对 CRS 患者使用质子泵抑制剂治疗并不推荐，但当药物及手术对于

CRS效果欠佳，且患者GERD诊断明确时，可尝试考虑质子泵抑制剂及胃肠动力药物治疗GERD及CRS。 

8. 阿司匹林耐受不良 

在 1922 年 Widal 首次发现了一例表现为鼻息肉、哮喘、阿司匹林耐受不良的患者，并将阿司匹林耐
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受不良、鼻息肉、哮喘三联症命名为 Widal 三联症。现在将这种疾病称为阿司匹林加重呼吸道病(aspirin-
exacerbated respiratory disease, AERD)。根据一项研究统计，9.7%的鼻息肉和 8.7%的鼻窦炎患者患有 AERD，

疾病的表现常与鼻、支气管变态反应相似，患者服用阿司匹林后可诱发哮喘发作，且该类型的患者哮喘

症状较严重，预后不佳，鼻息肉范围广，易复发[35]。此类疾病的发病机制尚未明确，但其临床症状及发

病机制基本伴随花生四烯酸的异常代谢相关。目前该病在治疗上首先应避免应用阿司匹林或其他非甾体

抗炎类药物，若保守治疗效果欠佳，可考虑功能性内镜鼻窦手术，但相关研究不足，相关诊疗指南有待

进一步制定。 

9. 小结 

CRS 作为一种炎症性病症，涉及众多因素的交互作用，极为复杂。病原体侵袭如细菌与真菌感染、

解剖结构差异引发的窦口鼻道复合体梗塞、黏膜纤毛功能的异常及免疫系统的失衡，这些因素交互影响，

共同引发鼻窦黏膜的慢性炎症及不可逆转的病变。为对应先前的步骤，实施特定的疗法，能显著增强疗

效，同时降低病情再次出现的可能性。本综述希望能激发医生和研究者的灵感，为该疾病的治疗提供新

的策略。 
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